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PERMBLEDHJE E KARAKTERISTIKAVE TE PRODUKTIT
1. EMRIIPRODUKTIT MEDICINAL
Fromilid® 250 mg film tableta té mbéshtjellura
Fromilid® 500 mg film tableta té mbéshtjellura
Fromilid® 125 mg/5 ml granula pér suspension oral
2. PERBERJA CILESORE DHE SASIORE

1 film tablet€ e mbéshtjellur pérmban 250 mg apo 500 mg klaritromicing.

5 ml suspension oral pé€rmban 125 mg klaritromicing. 1 ml suspension oral pérmban 25 mg
klaritromicing.

Ekscipientét me efekt té njohur

125 mg/5 ml granula
sukrozé 331,0 mg/ml

Pér listén e ploté té ekscipientéve shiko seksionin 6.1.

3. FORMA FARMACEUTIKE

Film tableté e mbéshtjellur
Tabletat 250 mg dhe 500 mg jané me ngjyré t€ verdh€ me nuance té lehté t& ngjyrés kafe, jan€ ovale
dhe bikonvekse.

Granulat pér suspension oral
Granulat pér suspension oral 125 mg/5 ml jané granula ngjyr€ t€ bardhé e me nuanca t€ s€ bardhés, t&
iméta, jo uniforme me aromé bananeje.

4. VECORITE KLINIKE
4.1 Indikacionet terapeutike

Infeksionet e traktit t& sipérm respirator (tonsilofaringit, otitis media, sinusit akut), infeksionet e traktit
té poshtém respirator (bronkit bakterial akut, pérkeqésim akut i bronkitit kronik, pneumonia e marré
né komunitet dhe pneumonia jo tipike), infeksionet e I€kurés dhe ato nénlékurore, infeksionet
mykobakteriale (Mycobacterium avium complex, Mycobacterium kansasii, Mycobacterium marinum,
Mycobacterium leprae) dhe parandalimin e pérhapjes s¢ kétyre infeksioneve te pacientét me SIDA dhe
crrénjosjen e Helicobacter pylori te pacientét me ulgeré duodenale apo gastrike (gjithnj€ né€ kombinim
me baréra tjera).

Fromilid tabletat indikohen te té rriturit dhe fémijét e moshés 12 vje¢ e mé shumé.
Fromilid granulat pér suspension oral indikohen te fémijét € moshés prej 6 muaj deri né 12 vjeg.

Dubhet pasur né€ konsideraté udhézimin zyrtar pér pérdorimin e duhur t€ agjentéve antibakterial.

4.2 Dozimi dhe metoda e dhénies
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Dozimi

T¢ rriturve dhe fémijéve mbi 12 vjeg u jepen tabletat zakonisht 250 mg ¢do 12 oré. Pér trajtimin e
sinusitit, infeksioneve mé t€ rénda dhe kur infeksioni shkaktohet nga Haemophilus influenzae, jepen
tabletat prej 500 mg ¢do 12 oré.

Pér zhdukjen e H. pylori, jepen tabletat 250 mg deri 500 mg dy heré né dité, zakonisht pér 7 dité, s¢
bashku me baréra tjera.

Pér trajtimin dhe parandalimin e pé€rhapjes s€ infeksionit kompleks me Mycobacterium avium, jepen
500 mg ¢do 12 or€. Dozat mund t€ rriten. Doza maksimale ditore ésht€ 2 g. Trajtimi i infeksionit
kompleks i Mycobacterium avium éshté afatgjaté.

Kohézgjatja e zakonshme e trajtimit éshté 6 deri né 14 dité.

Popullata pediatrike

Fémijéve nén moshén 12 vjegare u jepet suspensioni oral, zakonisht 15 mg/kg té peshés trupore né dité
né dy doza.

Eksperimentet klinike jané realizuar duke pérdorur suspension klaritromiciné te fémijét e mosheés pre;j
6 muaj deri né 12 vjeg. Prandaj, fémijét nén moshén 12 vje¢ duhet t€ pérdorin granula pér suspension
oral klaritromicing.

Pér trajtimin dhe parandalimin e pérhapjes s€ infeksionit kompleks t&€ Mycobacterium avium te
fémijét, jepen 15 mg/kg né dit€ n€ dy doza. Doza maksimale ditore pér f€mijé €shté 1 g. Trajtimi i
infeksionit kompleks 1 Mycobacterium avium €shté afatgjaté. Nuk jané bér€ studime lidhur me
efikasitetin dhe sigurin€ e klaritromicinés te fémijét nén moshén 6 mujore dhe fémijét me infeksion
kompleks me Mycobacterium avium nén moshén prej 20 muajsh.

Dozimi te fémijét bazohet n€ peshén e tyre trupore. Tabela e méposhtme paraget udhézimet pér dozim.

Pesha trupore e| Doza né ml pér suspension oral| Doza
fémijés 125 mg/5 ml (shiringé) né mg
33 kg 10 ml dy her€ né dité (2) 250 mg
24 kg 7,5 ml dy heré né dité (1%2) 187,5 mg
16 kg 5 ml dy heré né dité (1) 125 mg

8 kg 2,5 ml dy heré€ né dité (12) 62,5 mg

Kohézgjatja e zakonshme e trajtimit te popullata pediatrike éshté 5 deri 10 dité.

Pacientét me ¢rregullim hepatik
Nuk kérkohen rregullime t€ dozés né rastet ¢ ¢rregullimeve té lehta dhe atyre mesatare hepatike nése
funksioni renal &sht€ normal.

Pacientét me ¢rregullime renale

Te pacientét me ¢rregullim renale me klirens t€ kreatininé€s mé pak se 30 ml/min, doza e
klaritromicin€s duhet t€ zvog€lohet pérgjysmé, d.m.th. 250 mg njé her€ n€ dité apo 250 mg dy heré né
dité né rastet e infeksioneve mé t€ rénda. Trajtimi te kéta pacienté nuk duhet t€ vazhdohet mé shumé
se 14 dité. Meqg¢ tableta me veprim t€ zgjatur nuk mund t€ ndahet, doza nuk mund t€ zvogé€lohet nga
500 mg né dité dhe kjo formé farmaceutike nuk duhet t€ pérdoret né kété grup té pacientéve (shiko
seksionin 4.3).

Meényra e administrimit
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Film tableta t&€ mbé&shtjellura
Tabletat nuk duhet t€ thyhen. Ato duhet té gélltiten t€ téra dhe t&€ pastrohen me 1éng.

Granula pér suspension oral

Rekomandohet qé fémijét t€ piné ca 1€ng pas marrjes s€ suspensionit oral. Suspensioni oral pérmban
granula t€ iméta, t€ cilat nuk duhet pértypur pasi q€ pérbérésit e tyre kané shije t€ hidhur. Pér dhénien
e barit €shté dhéné né pako nj€ shiringé orale me shkall€ nga 1 ml deri né 5 ml me rritje t€ shkall€s
prej 0,2 dhe 1,25 ml. Njé shiringg e plot€ mban€ 5 ml suspension, i cili pérmban 125 mg
klaritromicing. Pas ¢do pérdorimi, shiringa duhet shpérlaré me ujé.

Pérgatitja e suspensionit

Pér pérgatitjen e 60 ml suspension (125 mg/5 ml), kérkohen 42 ml ujé€ té pastruar apo ujé t€ vliuar dhe
té ftohur. Tunde shishen pér t€ ndaré granulat. Shto aférsisht 2 e sasis€ s€ nevojshme té ujit. Tunde
miré€ menjéheré né ményré qé e gjith€ pérmbajtja t& pérzihet me uj€, mé pas shto pjesén e mbetur t&
ujit. Menjéheré vazhdo ta tundé€sh mir€ shishen. Suspensioni i pérgatitur duhet té arrijé nivelin deri te
vija e shénjuar n€ shishe.

Suspensioni oral prej 125 mg/5 ml éshté suspension me ngjyré t€ bardh€ né t€ verdhé, homogjen dhe
me aromé banangje.

4.3 Kundér-indikacionet

Hipersensitivitet né substancén aktive apo né ndonjérin nga ekscipientét e listuar n€ seksionin 6.1, apo
n€ antibiotikét tjer€ makrolid.

Eshté kundérindikuar pérdorimi i njékohshém i klaritromicinés dhe ergotaminés ose
dihidroergotaminés, meqé kjo mund té rezultoj€ né€ toksicitet t€ ergotit.

Meqé doza nuk mund t€ zvogé€lohet nga 500 mg né dit€, tabletat me veprim t€ zgjatur
kundérindikohen te pacientét me klirens t€ kreatininés mé pak se 30 ml/min. T¢€ gjitha formulimet tjera
mund té pérdoren né kété grup t€ pacientéve.

Eshté kundérindikuar pérdorimi i njékohshém i klaritromicinés dhe midazolamit oral (shih pjesén 4.5).
Marrja e njékohshme e klaritromicinés dhe cilé€sdo nga barérat n€ vijim kundérindikohet: astemizol,
cisaprid, domperidon, pimozid, terfenadin pasi q€ kjo mund té rezultojé né prolongim t€ QT-sé dhe né
aritmi kardiake, duke pérfshir€ takikardin€ ventrikulare, fibrilacionin ventrikular dhe torsades de
pointes (shiko seksionin 4.4 dhe 4.5).

Klaritromicina nuk duhet t'u jepet pacientéve me histori t€ zgjatjes s€ QT (zgjatje e lindur ose e
dokumentuar e fituar e QT) ose aritmisé kardiake ventrikulare, duke pérfshiré torsades de pointes (shih
pjesét 4.4 dhe 4.5).

Marrja e njékohshme me ticagrelor apo ranolazin kundérindikohet.

Eshté kundérindikuar pérdorimi i njékohshém i klaritromicinés dhe lomitapidit (shih pjesén 4.5).
Klaritromicina nuk duhet pérdorur njékohé&sisht me inhibitorét e reduktazés HMG-CoA (statinat) qé né
shkallé t€ madhe metabolizohen nga CYP3A4 (lovastatina apo simvastatina) pér shkak t€ rritjes sé

rrezikut nga miopatia, duke pérfshiré rabdomiolizén (shiko seksionin 4.5).

Ashtu si me frenuesit e tjeré t€ forté t&€ CYP3A4, klaritromicina nuk duhet t€ pérdoret tek pacientét qé
marrin kolkicing.

Klaritromicina nuk duhet t'u jepet pacientéve me ¢rregullime té elektrolitit (hipokalemia ose
hipomagnesemia, pér shkak té rrezikut nga zgjatja e intervalit QT).
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Klaritromicina nuk duhet pérdorur te pacientét t€ cilét vuajné nga démtimi i rénd¢€ hepatik i kombinuar
me ¢rregullim renal.

4.4 Paralajmérime dhe masa paraprake té vecanta pér pérdorim

Pérdorimi i ¢do terapie antimikrobike, si¢ éshté klaritromicina, pér ta trajtuar infeksionin me H. pylori,
mund t€ pérzgjidhet pér organizmat rezistente ndaj barnave.

Mjeku nuk duhet té pérshkruajé klaritromicing pér graté shtatzéné pa i vlerésuar me kujdes benefitetet
krahas rrezikut, posacérisht gjaté tre muajve té paré t€ shtatz€nisé (shiko seksionin 4.6).

Késhillohet t€ kihet kujdes te pacientét me insuficiencé t€ réndé renale (shiko seksionin 4.2).

Klaritromicina kryesisht ekskretohet nga mélgia. Prandaj, duhet pasur kujdes né dhénien e antibiotikut
pacientéve me funksion t€ ¢rregulluar hepatik. Duhet pasur kujdes gjithashtu gjaté dhénies sé
klaritromicin€s pacientéve me ¢rregullim mesatar deri te ai i rénd€ renal (shih pjesén 4.2).
Disfunksioni hepatik, duke pérfshiré rritjen e enzimave t€ mélgisé, dhe hepatitin hepatocelular dhe/ose
kolestatik, me ose pa verdh€z, €shté raportuar me klaritromiciné. Ky disfunksion hepatik mund t€ jeté i
réndé€ dhe zakonisht &shté i kthyeshém.

Jang raportuar raste t&€ démtimit fatal hepatik (shiko seksionin 4.8). Disa pacienté mund t€ keté pasur
sémundje hepatike ekzistuese paraprakisht apo mund té ken€ qené duke marr€ produkte tjera
mjekésore hepatotoksike. Pacientét duhen késhilluar qé t€ ndérpresin trajtimin dhe té kontaktojné
mjekun e tyre nése zhvillohen shenja dhe simptoma t€ s€émundjes hepatike, si¢ jané anoreksia,
verdhéza, urina me ngjyré t€ errét, pruriti apo abdomeni i buté.

Koliti pseudomembranoz éshté raportuar me pothuajse t€ gjithé agjentét antibakterial, duke pérfshiré
makrolidet dhe mund té sillet n€ nivel t€ ashpérsis€ nga ai mesatar deri né rrezik pér jetén. Diarreja q€
lidhet me Clostridium difficile-(CDAD) éshté raportuar me pérdorimin e pothuajse t€ gjith€ agjentéve
antibakterial, duke pérfshir€ klaritromicinén dhe mund té sillet n€ nivel té ashpérsisé nga diarreja
mesatare deri né kolit fatal. Trajtimi me agjent€ antibakterial ndryshon florén normale né zorré, qé
mund t€ ¢ojé né rritjen e tepért t€ C. difficile. CDAD duhet t€ kihet parasysh te t€ gjithé€ pacientét qé
paragiten me diarre pas pérdorimit t& antibiotikéve. Eshté i nevojshém njé historik mjekésor i
kujdesshém meqé CDAD-ja ésht€ raportuar se paragitet mbi dy muaj pas marrjes sé agjentéve
antibakterial. Prandaj, duhet marré n€ konsideraté ndérprerjen e terapis€ me klaritromicin€ pavarésisht
indikacioneve. Duhet kryer analizén mikrobiale dhe duhet filluar me trajtimin adekuat. Barérat qé
inhibojné peristaltikén duhet shmangur.

Ka pasur raportime pas-marketingut pér toksicitet me colchicine me martje t&€ nj€kohshme té
klaritromicin€s dhe colchicinés, posagérisht te t&€ moshuarit, disa nga té cilat jané paraqitur te pacientét
me insuficiencé renale. Te disa pacienté t€ till€ jané raportuar edhe vdekje (shiko seksionin 4.5).
Dhénia e njékohshme e klaritromicinés dhe colchicinés kundérindikohet (shiko seksionin 4.3).

Késhillohet t€ kihet kujdes lidhur me dhénien e njékohshme t€ klaritromicinés dhe
triazolobenzodiazepinave, si¢ jané triazolam dhe midazolam (shiko seksionin 4.5).

Késhillohet t€ kihet kujdes lidhur me dhénien e njékohshme té klaritromicinés dhe barérave tjera
ototoksike, posacérisht me aminoglikoside. Gjaté dhe pas trajtimit duhet béré monitorimin e funksionit

vestibular dhe auditor.

Efektet kardiovaskulare
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Zgjatja e intervalit QT, q¢€ reflekton efekte né ripolarizimin kardiak qé e sjell rrezikun nga zhvillimi i
aritmisé€ kardiake dhe torsade de pointes, éshté par€ tek pacientét e trajtuar me makrolide, pérfshiré
klaritromicinén (shih pjesén 4.8). Pér shkak té rrezikut t€ shtuar nga zgjatja e QT dhe aritmia
ventrikulare (pérfshiré torsade de pointes), pérdorimi i klaritromicinés éshté kundérindikuar: tek
pacientét g€ marrin astemizolit, cisapridit, domperidon, pimozid dhe terfenading; tek pacientét me
hipokalemi; dhe tek pacientét me histori t€ zgjatjes s€ QT ose aritmisé kardiake ventrikulare (shih
pjesén 4.3).

Pér mé tepér, klaritromicina duhet t€ pérdoret me kujdes tek:

- Pacientét me s€émundje t€ artereve koronare, insuficiencé té réndé€ kardiake, ¢rregullime né
péreueshméri apo bradikardi qé €shté relevante n€ aspektin klinik.

- Pacientét g€ marrin njékohésisht produkte mjekésore t€ tjera q€ ndérlidhen me zgjatjen e QT,
pérvec atyre q€ jané€ kundérindikuar.

Studimet epidemiologjike té cilat hulumtojné rrezikun nga rezultatet e pakénaqshme kardiovaskulare
me makrolide kané treguar rezultate t€ ndryshueshme. Disa studime t€ observacionit kané identifikuar
rrezik té rrallé afatshkurtér nga aritmia, infarkti i miokardit dhe vdekshméri kardiovaskulare t&
ndérlidhur me makrolide, duke pérfshiré€ klaritromicinin. Shqyrtimi i kétyre rezultateve duhet té jeté i
balancuar me pérparésité e trajtimit me rastin e pérshkrimit té klaritromicinit.

Pneumonia: Duke marr€ né€ konsideraté rezistencén né rritje t€ Streptococcus pneumoniae ndaj
makrolideve, €shté me réndé€si qé t€ béhet analiza e ndjeshméris€ kur béhet pérshkrimi i
klaritromicin€s pér pneumoning e fituar né komunitet. N& pneumoniné e fituar né spital, klaritromicina
duhet t€ pérdoret né kombinim me antibiotikét e pérshtatshém shtesé.

Infeksionet e 1€kurés dhe indit t& buté t€ nivelit t€ lehté deri te ai mesatar: Kéto infeksione shkaktohen
mé s€ shpeshti nga Staphylococcus aureus dhe Streptococcus pyogenes, ku té dyja mund té jené
rezistente n€ makrolide. Prandaj, éshté me réndési g€ t€ kryhet analiza e ndjeshméris€. Né rastet kur
nuk mund t€ pérdoren antibiotikét heta-laktam (p.sh. pér shkak té alergjis€), antibiotikét tjere si
klindamicina, mund t€ jen€ barérat té zgjedhjes sé paré. Aktualisht, makrolidet merren né€ konsideraté
se luajné rol vetém né€ disa infeksione t€ 1€kurés dhe indit t€ buté, si¢ jané ato q€ shkaktohen nga
Corynebacterium minutissimum, acne vulgaris, dhe erysipelas dhe né rastet kur trajtimi me peniciliné
nuk mund té pérdoret.

NEé rast té reagimeve té forta akute t€ ndjeshmérisé, si¢ shté anafilaksa, reagimet e rénda té
padéshiruara té 1€kurés (SCAR) (p.sh. pustuloza akute ekzantematoze e gjeneralizuar (AGEP),
sindromi Stevens-Johnson, nekroliza toksike epidermale dhe pugrrat me eozinofili dhe simptoma
sistemike (DRESS)), terapia me klaritromiciné duhet t€ ndérpritet menjéheré dhe té fillohet trajtimi i
duhur.

Klaritromicina duhet té pérdoret me kujdes kur jepet njékohésisht me barérat g€ nxisin enzimén
citokromCYP3A4 (shiko seksionin 4.5).

Inhibitorét e reduktazé€s HMG-CoA (statinat): Pérdorimi i njékohsh&m i klaritromicin me lovastatin
apo simvastatin kundérindikohet (shiko seksionin 4.3). Kujdes duhet kushtuar kur klaritromicina
pérshkruhet me statina tjera. Rabdomioliza €shté raportuar né€ pacientét g€ marrin klaritromiciné dhe
statin. Pacientét duhet t€ monitorohen pér shenja dhe simptoma t€ miopatisé€. Né rastet kur pérdorimi 1
njékohshém i klaritromicinés me statina €shté i pashmangshém, rekomandohet g€ té pérshkruhet doza
mé e ulét e regjistruar e statin€s. Mund té merret né konsideraté pérdorimi i statinés q€ nuk varet nga
metabolizimi i CYP3A (p.sh. fluvastatina).
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Agjentét oral hipoglikemik/Insulina: P&€rdorimi i njékohsh&€m i klaritromicinés dhe agjentéve oral
hipoglikemik (si¢ €shté sulfonilureas) dhe/ose insulinés mund t€ rezultojé né hipoglikemi té
konsiderueshme. Rekomandohet monitorimi i kujdesshém i glukozés (shiko seksionin 4.5).

Antikoagulantét oral: Ekziston rreziku i hemorragjisé sé€ réndé dhe ngritjeve té konsiderueshme né
Raportin Ndérkombétar t€ Normalizuar (INR) dhe kohén e protrombimit kur klaritromicina jepet
bashké me varfarinén (shiko seksionin 4.5). INR-ja dhe kohét e protrombimit duhet t€ monitorohen
shpesh derisa pacientét jané duke marré né t€ njéjté€n kohé klaritromicin dhe antikoagulantg€ oral.

Dubhet pasur kujdes kur klaritromicina administrohet s€ bashku me antikoagulantét oralé me veprim té
drejtpérdrejté, sic jané dabigatran, rivaroksaban dhe apiksaban, vecanérisht tek pacientét me rrezik t€
lart€ nga gjakderdhja (shih pjesén 4.5).

Sikur me antibiotikét tjeré, pérdorimi afatgjat€ mund té rezultojé né€ kolonizim me numér t€ rritur t&
baktereve dhe kérpudhave g€ nuk jané t€ ndjeshme. Nése paraqiten super-infeksionet, duhet filluar me
teraping e pérshtatshme.

Kujdes duhet kushtuar gjithashtu pér mundé€sing e rezistencés s€ gérshetuar ndérmjet klaritromicinés
dhe barérave tjera makrolide, si dhe linkomicinés dhe klindamicinés.

Fromilid granulat pér suspension oral pérmbajné saharozé. Pacientét me probleme té rralla té
trashéguara t€ mostolerancés sé fruktoze€s, keqabsorbim t€ glukozés-galaktozEs apo insuficiencé té
sukrazés-izomaltazés nuk duhet t€ marrin két€ bar.

4.5 Ndérveprimi me produktet tjera mjekésore dhe format tjera té ndérveprimit

Pérdorimi i barérave né vijim kundérindikohet rreptésisht pér shkak té potencialit pér efekte té
rénda té ndérveprimit té barérave:

Astemizoli, cisapridi, domperidoni, pimozidi dhe terfenadina

Nivele t€ ngritura té cisapride jané raportuar te pacient€t q€ marrin klaritromiciné dhe cisapride né té
njéjtén kohé. Kjo mund t€ rezultojé né prolongim t& QT-s€ dhe aritmi kardiake, duke pérfshiré
takikardin€ ventrikulare, fibrilimin ventrikular dhe torsades de pointes. Efekte t€ ngjashme jané
vérejtur te pacientét q€ marrin klaritromicing€ dhe pimozid né té njéjtén kohé (shiko seksionin 4.3).

Makrolidet jané raportuar se ndryshojné metabolizimin e terfenadinés qé rezulton né nivele t€ ngritura
té terfenadinés, q€ koh€ pas kohé &sht€ lidhur me aritmi kardiake, si¢ jané prolongimi QT, takikardia
ventrikulare, fibrilimi ventrikular dhe torsades de pointes (shiko seksionin 4.3). N€ nj€ studim me 14
vullnetar€ t& shéndetshém, dhénia e njékohshme e klaritromicinés dhe terfenadin€s ka rezultuar né
rritje dy apo trefish t€ nivelit t€ serumit t€ metabolitit t€ acidit té terfenadinés dhe n€ prolongim té
intervalit QT, e cila nuk ka guar n€ ndonjé efekt t€ detektueshém klinikisht. Efekte t€ ngjashme jané
vérejtur me dhénien e njékohshme té€ astemizolit dhe makrolideve tjera.

Ergotamina/dihidroergotamina

Raportimet pas marketingut b&jné té ditur qé dhénia e klaritromicin€s bashké& me ergotaminén apo
dihidroergotaminén &shté lidhur me toksicitetin akut ergot t€ karakterizuar me vazospazém dhe iskemi
té ekstremiteteve dhe indeve tjera, duke pérshiré sistemin nervor gendror. Dhénia e njékohshme e
klaritromicin€s dhe kétyre produkteve mjekésore kundérindikohet (shiko seksionin 4.3).

Midazolami oral

Kur midazolam €shté dhéné sé bashku me tabletat klaritromicin€ (500 mg dy heré€ né€ dit€), AUC e
midazolamit éshté rritur shtatéfish pas administrimit oral t€ midazolamit. Pérdorimi i njékohshém i
midazolamit oral dhe klaritromicings €shté kundérindikuar (shih pjesén 4.3).
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Inhibitorét e reduktazés HMG-CoA (statinat)

Pérdorimi i njékohshém i lovastatin€s apo simvastatin€s kundérindikohét (shiko seksionin 4.3) pasi qé
kéto statina n€ shkall€ t&€ madhe metabolizohen nga CYP3A4 dhe trajtimi i njékohshém me
klaritromicing rrit€ pérgendrimin e tyre n€ plazma, gjé qé€ rrit€ rrezikun e miopatisé€, duke pérfshiré
rabdomiolizén. Raportimet pér rabdomioliz€ jan€ béré pér pacientét q€ kané marré klaritromiciné
bashké me kéto statina. Nése trajtimi me klaritromiciné nuk mund t€ shmanget, terapia me lovastating
apo simvastatin€ duhet t€ pezullohet gjaté kohézgjatjes sé trajtimit.

Kujdes duhet kushtuar kur klaritromicina pérshkruhet me statina. N€ rastet kur pérdorimi i
njékohshém i klaritromicinés me statina €sht€ i pashmangshém, rekomandohet ¢ té pérshkruhet doza
mé e ulét e regjistruar e statin€s. Mund t€ merret né konsideraté pérdorimi i statinés q€ nuk varet nga
metabolizimi i CYP3A (p.sh. fluvastatina) (shiko seksionin 4.3). Pacientét duhet t&€ monitorohen pér
shenja dhe simptoma t€ miopatisé.

Efektet e produkteve tjera mjekésore né klaritromiciné

Barérat q€ jané nxités t& CYP3A4 (p.sh. rifampicin, fenitoin, karbamazepine, fenobarbital, Wort e St
John) mund té nxisin metabolizimin e klaritromicin€s. Kjo mund té rezultojé n€ nivele nén-terapeutike
té klaritromicinés q€ ¢ojné né€ rénie t€ efikasitetit. Pé&r mé tepér, mund té€ jeté e nevojshme qé t&
monitorohen nivelet né plazma t€ nxitésit t¢ CYP3A4, q¢ mund t€ rritet fal¢ inhibimit t&¢ CYP3A4 nga
klaritromicina (shiko gjithashtu informatat relevante pér produktin pér inhibitorin e CYP3A4 té
dhéng). Dhénia e njékohshme e rifabutinés dhe klaritromicinés ka rezultuar né rritjen e rifabutinés dhe
rénie t€ niveleve t€ serumit té klaritromicinés bashké me rritjen e rrezikut nga uveiti.

Barérat n€ vijim dihet apo dyshohen se ndikojné né qarkullimin e pérqendrimeve t€ klaritromicinés;
mund té jené t€ nevojshme rregullimi i dozés s€ klaritromicin€s apo marrja né konsideraté€ e trajtimeve
alternative.

Efavirenz, nevirapine, rifampicin, rifabutin dhe rifapentine

Nxitésit e fort€ té sistemit t€ metabolizimit té citokromit P450, si¢ jané efavirenz, neviraping,
rifampicing, rifabutin dhe rifapentiné, mund t€ pérshpejtojné metabolizimin e klaritromicinés dhe
késhtu ulin nivelet plazma té€ klaritromicinés, duke ngritur ato t€ 14-OH-klaritromicinés, metabolit qé
gjithashtu éshté aktiv n€ aspektin mikrobiologjik. Meqgenése aktivitetet mikrobiologjike t&
klaritromicin€s dhe 14-OH-klaritromicings jané t€ ndryshme pér baktere t€ ndryshme, efekti i synuar
terapeutik mund t€ dobésohet gjaté dhénies sé njékohshme t€ klaritromicin€s dhe nxitésve té enzimés.

Etravirina

Ekspozimi i klaritromicinés ishte reduktuar nga etravirine; megjithaté, pérgendrimet e metabolitit
aktiv, 14-OH-klaritromicings, ishin rritur. Pasi q€ 14-OH-klaritromicina ka reduktuar aktivitetin
kundér kompleksit avium Mykobacterium (MAC), aktiviteti 1 pérgjithshém kundér kétij patogjeni
mund té ndryshojé; prandaj, pér trajtimin e MAC duhet marré n€ konsideraté trajtime alternative.

Flukonazole

Dhénia e njékohshme e flukonazolit 200 mg né dité dhe klaritromicinés 500 mg dy her€ né dité te

21 vullnetar€ t€ shéndetshém ka guar né rritje t€ minimumit mesatar né gjendje té€ géndrueshme té
pérgendrimit t€ klaritromicin€s (Cmin) dhe hapésirén nén lakorén (AUC) prej 33% dhe 18%,
respektivisht. Pérgendrimet né gjendje té géndrueshme té metabolitit aktiv 14-OH-klaritromicing nuk
jané ndikuar né ményré t€ konsiderueshme nga marrja e njékohshme e flukonazole. Nuk &shté i
nevojshém rregullim i dozés s€ klaritromicinés.

Ritonavir
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Studimi farmakokinetik ka demonstruar q€ marrja e njékohshme e ritonavir 200 mg ¢do 8 oré dhe
klaritromicin 500 mg ¢do 12 oré€ ka rezultuar né€ inhibim t€ dukshém t€ metabolizimit t&
klaritromicings. Cpax 1 klaritromicinés €shté rritur me 31%, Cpin €shté rritur me 182% dhe AUC &shté
rritur me 77% me dhénien e njékohshme té€ ritonavirit. Né thelb &shté vérejtur inhibim i t€résishém i
formimit t&€ 14-OH-klaritromicinés. Pér shkak t€ dritares s¢ madhe terapeutike pér klaritromicing, nuk
&shté i nevojshém rregullim i dozés te pacientét me funksion normal renal. Megjithaté, pér pacientét
me c¢rregullim renale duhet marré n€ konsideraté rregullimet n€ vijim t€ dozimit: Pér pacientét me
CLcr 30 deri 60 ml/min, doza e klaritromicinés duhet t€ reduktohet me 50%. Pér pacientét me CLcr

< 30 ml/min, doza e klaritromicinés duhet té reduktohet me 75%. Dozat e klaritromicinés mé t€ médha
se 1 gm/dit€ nuk duhet dhéné bashké me ritonavir.

Rregullime té ngjashme t€ doz€s duhet t€ merren né konsideraté te pacientét me funksion té zvog€luar
renal kur ritonavir pérdoret si pérforcues farmakokinetik me inhibitoré tjeré t€ HIV proteazés, duke
pérfshiré atazanavirin dhe saquinavirin (shiko seksionin mé posht€, ndérveprimet Bi-direksionale té
barit).

Efektet e klaritromicinés né produktet tjera mjekésore

Ndérveprimet e bazuara né CYP3A

Dhénia e klaritromicings, i njohur q€ inhibon CYP3 A, bashké me barérat q€ kryesisht metabolizohen
nga CYP3A mund té lidhet me ngritjet né pérqendrimet e barit qé mund t€ ngrijné apo zgjatin edhe
efektet terapeutike edhe ato negative té barit qé merret njékohésisht.

Pérdorimi i klaritromicinés éshté kundérindikuar tek pacientét q€ marrin substrate CYP3A té
astemizolit, cisapridit, domperidonit, pimozidit dhe terfenadinés pér shkak té rrezikut nga zgjatja e
QT-sé dhe aritmive kardiake, duke pérfshiré takikardinén ventrikulare, fibrilacionin ventrikular dhe
torsades de pointes (shihe pjesét 4.3 dhe 4.4).

Pérdorimi i klaritromicinés €shté kundérindikuar edhe me alkaloidet ergot, midazolamin oral, frenuesit
e reduktazés HMG CoA té metabolizuar kryesisht nga CYP3A4 (p.sh. lovastatina dhe simvastatina),
kolcisina, ticagrelori dhe ranolazina (shih pjesén 4.3).

Pérdorimi i njékohshém i klaritromicin€s me lomitapid €shté kundérindikuar pér shkak té potencialit
pér rritje t&€ dukshme té transaminazave (shih pjesén 4.3).

Kérkohet kujdes nése klaritromicina jepet bashké me barnat e tjera qé€ njihen si substrate t& enzimés
CYP3A, vecanérisht n€se substrati i CYP3A ka nj€ margjiné€ t&€ ngushté t&€ siguris€ (p.sh.
karbamazepina) dhe/ose substrati metabolizohet gjerésisht nga kjo enzim€. Mund té merren parasysh
pérshtatjet e dozés, ndérsa, kur €shté e mundur, koncentrimet e serumit tek barnat e metabolizuara
kryesisht me CYP3A duhet t€ monitorohen nga afér tek pacientét q€ marrin edhe klaritromiciné
njékohésisht. Barnat ose klasat e barnave g€ dihet ose dyshohet se metabolizohen me té njéjtén
izozimé CYP3A pérfshijné (por kjo list€ nuk éshté gjithépérfshirése) alprazolam, karbamazeping,
cilostazol, ciklosporin, disopiramid, ibrutinib, metilprednisolon, midazolam (intravenoz), omeprazol,
antikoagulant€ oralé (p.sh. varfaring), antipsikotiké atipiké (p.sh. quetiaping), kinidiné, rifabuting,
sildenafil, sirolimus, takrolimus, triazolam dhe vinblastiné. Barérat qé ndérveprojn€ nga mekanizmi i
ngjashém pérmes isozimave tjera brenda sistemit t€ citokromit P450 pérfshijné fenitoinén, teofilinén
dhe valproatin.

Antikoagulantét oral me veprim té drejtpérdrejté (DOAC-té)

Dabigatrani DOAC é&shté substrat pér transportuesin e fluksit P-gp. Rivaroksabani dhe apiksabani
metabolizohen nép&rmjet CYP3A4 dhe jan€ po ashtu substrate pér P-gp. Duhet pasur kujdes kur
klaritromicina administrohet sé bashku me kéta agjenté, veganérisht tek pacientét me rrezik té larté
nga gjakderdhja (shih pjesén 4.4).
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Antiaritmikeét

Ka pasur raportime pas marketingut pér paraqitje té torsades de pointes me pérdorim t€ njékohshém té
klaritromicinés me kuinidin apo disopiramid. Elektrokardiogramét duhet t€ monitorohen pér
prolongim t€ QT-s€ gjaté dhénies s€ klaritromicinés bashké me kéto baréra. Nivelet e kuinidinés dhe
disopiramidé€s né serum duhet t€ monitorohen gjaté trajtimit me klaritromicing.

Ka pasur raportime pas marketingut pér hipoglikemi me marrjen e njékohshme t€ klaritromicin€s me
disopiramid. Prandaj, duhet monitoruar nivelet e glukozés né gjak gjaté dhénies s€ njékohshme té
klaritromiciné€s me disopiramid.

Agjentét oral hipoglikemik/Insulina

Me disa baréra hipoglikemike, si¢ jan€ nateglinidi dhe repaglinidi, gjaté pérdorimit t€ njékohshém
mund té pérfshihet inhibimi i enzimés CYP3A nga klaritromicina dhe t& shkaktoj€ hipoglikemi.
Rekomandohet monitorimi i kujdesshém i glukozgs.

Omeprazoli
Klaritromicina (500 mg ¢do 8 oré) u ishte dhén€ n€ kombinim me omeprazol (40 mg né dit€)

subjekteve t€ rritur e té shéndoshé. Pérgendrimet n€ gjendje t€ géndrueshme né plazmé té omeprazolit
ishin rritur (Cpax, AUCo-24 dhe ti; ishte rritur me 30%, 89%, dhe 34%, respektivisht), me dhénien e
njékohshme té klaritromicinés. Vlera mesatare 24 oréshe gastrike e ph-sé€ ishte 5,2 kur omeprazoli
ishte dhéné si i vetém dhe 5,7 kur omeprazoli ishte dhén€ bashké me klaritromicing.

Sildenafil, tadalafil, dhe vardenafil

Secili nga kéta inhibitoré t€ fosfodiesterazés metabolizohet, s€ paku pjesérisht, nga CYP3A-ja dhe
CYP3A-ja mund t€ inhibohet nga klaritromicina qé merret né€ t€ njé&jtén kohé. Dhénia e klaritromicinés
bashké me sildenafil, tadalafil apo vardenafil me gjas€ do té rezultonte né rritjen e ekspozimit t€ rritur
té inhibitoréve té fosfodiesterazés. Reduktimi i dozave té sildenafilit, tadalafilit dhe vardenafil duhet té
merret n€ konsideraté kur kéto baréra merren bashké me klaritromicing.

Teofilina, karbamazepina

Rezultatet e studimeve klinike tregojné g€ ka pasur njé rritje té ulét, por statistikisht té konsiderueshme
(p <0,05) té teofilin€s qarkulluese apo niveleve t€ karbamazepinés né rastet kur cilado nga kéto baréra
jan€ dhéné€ nj€kohésisht me klaritromicinén. Mund t€ merret né konsideraté reduktimi i dozés.

Tolterodina

Rruga kryesore e metabolizimit pér tolterodinén €shté pérmes isoformés 2D6 t€ citokromit P450
(CYP2D6). Megjithaté, n€ néngrupin e grupit qé u mungon CYP2D6, rruga e identifikuar e
metabolizimit shté pérmes CYP3A-sé. N€ kété néngrup té popullatés, inhibimi i CYP3A rezulton né
pérgendrime konsiderueshém mé té larta té tolterodinés n€ serum. Reduktimi i doz€s sé tolterodinés
mund t€ jet€ e nevojshme né rastet e pranis€ s€ inhibitoréve t€ CYP3A, si¢ €shté klaritromicina, né
grupin me metabolizues t€ dobét CYP2D6.

Triazolobenzodiazepinat (p.sh. alprazolam, midazolam, triazolam)

Kur midazolam &shté dhéné bashké me tabletat klaritromiciné (500 mg dy heré né dit€), AUC e
midazolam ishte rritur 2,7 fish pas dhénies intravenoze t€ midazolam-it dhe 7 fish pas dhénies orale.
Dhénia e njékohshme e midazolam-it oral dhe klaritromicinés duhet shmangur. Nése midazolami
intravenoz jepet bashké me klaritromicinén, pacienti duhet monitoruar me kujdes pér t€ mundésuar
rregullim té€ dozés. Pérkujdesja e njéjté duhet aplikuar edhe me benzodiazepinat tjera q&
metabolizohen nga CYP3A, duke pérfshiré triazolam-in dhe alprazolam-in. Pér benzodiazepinat qé
nuk varen nga CYP3A-ja pér eliminimin e tyre (temazepam, nitrazepam, lorazepam), véshtiré se mund
té keté ndérveprim qé €shté klinikisht i réndésishém me klaritromicinén.
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Ka pasur raportime pas marketingut pér ndérveprime té barit dhe efekte n€ sistemin nervor gendror
(SNQ) (p.sh. pérgjumje dhe huti) me pérdorimin e njékohshém té klaritromicinés dhe triazolamit.
Sugjerohet monitorimi i pacientéve pér rritje t€ efekteve farmakologjike né SNQ.

Ndérveprimet tjera té barit

Aminoglikosidet
Késhillohet t€ kihet kujdes lidhur me dhénien e njékohshme t€ klaritromicin€s me barérat tjera

ototoksike, posacérisht me aminoglikoside (shiko seksionin 4.4).

Colchicina

Colchicina éshté substrat pér t€ dyja, CYP3A-n€ dhe transportuesin e efluksit, P-glikoproteinén (Pgp).
Klaritromicina dhe makrolidet tjera dihet se inihibojné CYP3A-né dhe Pgp-n€. Kur klaritromicina dhe
colchicine jepen bashké, inhibimi i Pgp-s€ dhe/ose CYP3A-sé nga klaritromicina mund t€ ¢ojé né
ekspozim té rritur té colchicinés. Pacientét duhet t€ monitorohen pér simptoma klinike t€ toksicitetit
me colchicine (shiko seksionin 4.3 dhe 4.4).

Digoksina

Digoksina mendohet se &sht€ substrat pér transportuesin e efluks-it, P-glikoproteinén (Pgp).
Klaritromicina dihet se inhibon Pgp-né. Kur klaritromicina dhe digoksina jepen s€ bashku, inhibimi i
Pgp-sé nga klaritromicina mund té ¢ojé né rritje té ekspozimit t€ digoksinés. Rritjet e pérqendrimit té
digoksinés né serum te pacientét qé marrin klaritromiciné dhe digoksiné njékohésisht jané raportuar
gjithashtu edhe né vrojtimet pas marketingut. Disa pacienté kané treguar shenja klinike qé pérputhen
me ato t€ toksicitetit me digoksin€, duke pérfshiré aritmité potencialisht fatale. Pé€rqgendrimet e
digoksinés né serum duhet t€ monitorohen me kujdes derisa pacientét jan€ duke marré digoksiné€ dhe
klaritromicin€ n€ t€ nj&jtén kohé.

Zidovudine

Dhénia e njékohshme orale e tabletave klaritromiciné dhe zidovuding pacientéve té rritur té infektuar
me HIV mund t€ rezultojé€ né pérqendrime t& ulura né€ gjendje té€ géndrueshme t€ zidovudinés. Meqé
klaritromicina duket se interferon né€ absorbimin e zidovudine orale t€ dhéné né t€ nj€jtén kohé, ky
ndérveprim mund t€ shmanget n€ shkallé t€ madhe duke rregulluar orarin e marrjes s€ dozave té
klaritromicin€s dhe zidovudinés pér t&€ mundé€suar njé interval prej 4 orésh ndé€rmjet marrjes sé€ secilit
baré€. Ky ndérveprim nuk duhet se paraqitet te pacientét pediatrik t€ infektuar me HIV q€ marrin
suspension klaritromiciné me zidovudiné apo dideoksinozin€. Ky ndérveprim véshtiré se ndodhé kur
klaritromicina jepet pérmes injektimit intravenoz.

Fenitoin dhe valproat

Ka pasur raportime spontane apo té€ publikuara lidhur me ndérveprimet e inhibitoréve t€ CYP3A-s¢,
duke pérfshiré klaritromicinén, me baréra q€ nuk €shté menduar se metabolizohen nga CYP3A-ja
(p.sh. fenitoina dhe valproate). Rekomandohen pércaktimet e nivelit né serum pér kéto baréra kur
jepen né té njéjtén koh€ me klaritromicin. Ka pasur raportime té niveleve t€ ngritura né serum.

Ndérveprimet Bi-direksionale té barit

Atazanavir

T€ dyja, klaritromicina dhe atazanavir jané€ substrate dhe inhibitoré t€ CYP3A, dhe ka déshmi pér
ndérveprimin bi-direksional té barit. Dhénia e klaritromicinés (500 mg dy heré né dit€) bashké me
atazanavir (400 mg njé heré né dité) ka rezultuar né rritje 2 fish té ekspozimit t€ klaritromicinés dhe
rénie 70% né ekspozimin ndaj 14-OH-klaritromicing, me 28% rritje n€ AUC-né e atazanavirit. Pér
shkak té dritares s¢ madhe terapeutike pér klaritromicing€, nuk €shté i nevojshém reduktim i dozés pér
pacientét me funksion renal normal Pér pacientét me funksion mesatar renal (klirens té kreatininés 30
deri 60 ml/min), doza e klaritromicinés duhet té reduktohet me 50%. Pé&r pacientét me pastrim té

| PI Text038991 1 | 12.09.2024 - Updated: 12.09.2024 | Page 10 0f 20 |




1.3.1 Clarithromycin
SPC, Labeling and Package Leaflet KO-Kosovo

kreatinin€s < 30 ml/min, doza e klaritromicinés duhet t€ reduktohet me 75% duke pérdorur formulimin
e pérshtatshém t¢ tij. Dozat e klaritromicin€s mé t€ médha se 1000 mg né€ dit€ nuk duhen dhéné bashké
me inhibitoré t€ proteazés.

Bllokuesit e kanalit té kalciumit

Sa i pérket dhénies sé njékohshme t€ klaritromicinés dhe bllokuesve t€ kanaleve t€ kalciumit qé
metabolizohen nga CYP3A4 (p.sh. verapamil, amlodipine, diltiazem) késhillohet g€ t€ kihet kujdes pér
shkak té rrezikut nga hipotensioni. Pérqendrimet e klaritromicinés n€ plazma si dhe té bllokuesve té
kanaleve té kalciumit mund t€ rriten pér shkak t€ nd€rveprimit. Hipotensioni, bradiaritmité dhe
acidoza laktike jan€ vérejtur te pacientét q€ marrin njékohésisht klaritromicin€ dhe verapamil.

Itraconazole

Edhe klaritromicina edhe itraconazoli jané substrate dhe inhibitoré t€ CYP3A-sé€, qé con né
ndérveprim bi-direksional t&€ barit. Klaritromicina mund té rris€ nivelet e itaconazole n€ plazmé,
ndérsa itraconazole mund t€ rris€ nivelet e klaritromicin€s né plazmé. Pacientét g€ marrin njékohé&sisht
itraconazole dhe klaritromicin€ duhet t€ monitorohen prej s€ aférmi pér shenja apo simptoma té
efekteve té rritura apo t€ prolonguara farmakologjike.

Saquinavir

T€ dyja, klaritromicina dhe saquinavir jané substrate dhe inhibitoré t& CYP3A-s€, dhe ka déshmi pér
ndérveprimin bi-direksional té barit. Dhénia e klaritromicings (500 mg dy heré né dit€) bashké me
saquinavir (kapsula té buta gjelatinoze, 1200 mg tri heré n€ dit€) 12 vullnetaréve té shéndoshé ka
rezultuar n€ vlera né€ gjendje té€ qéndrueshme t€ AUC-s€ dhe Cnax t€ saquinavir té cilat ishin 177% dhe
187% mé t€ larta sesa ato qé€ vérehen vetém me saquinavir. Vlerat pér AUC dhe Cinax t€
klaritromicings ishin aférsisht 40% mé té€ larta sesa ato q€ vérehen vetém me klaritromicing. Kur t€ dy
barérat jepen bashké pér nj€ kohé t€ kufizuar dhe n€ doza/formulime t€ studiuara nuk €shté e
nevojshme rregullimi i dozés. Vérejtjet nga studimet pér nd€rveprim t€ barérave ku éshté pérdorur
formulimi 1 kapsulés sé buté gjelatinoze mund té mos jené reprezentuese té efekteve qé vérehen me
pérdorimin e kapsulave té forta gjelatinoze t€ saquinavir. Vérejtjet nga studimet e ndérveprimit té
barérave té kryera vet€ém me saquinavir mund t€ mos jen€ pérfagésuese té efekteve qé vérehen me
terapin€ me saquinavir/ritonavir. Kur saquinavir jepet bashké me ritonavir, duhet pasur né konsideraté
efektet potenciale té ritonavir-it né klaritromiciné.

4.6  Fertiliteti, shtatzénia dhe ushqimi me gji

Shtatzénia

Nuk jané béré studime né njeréz pér efektet e démshme t€ klaritromicinés gjaté shtatzénisé.

Bazuar né rezultatet variabile g€ jan€ marré nga studimet né€ kafshé dhe pérvoja tek njerézit, nuk mund
té pérjashtohet mundésia e efekteve negative né zhvillimin e embrionit. N& disa studime vézhguese qé
e kané vlerésuar ekspozimin ndaj klaritromicinés gjaté tremujorit t€ paré dhe té dyté éshté raportuar
rrezik 1 shtuar nga aborti, krahasuar me mospérdorimin e antibiotikéve ose pérdorimin e antibiotikéve
té tjer€ gjat€ periudhés sé njéjté. Studimet epidemiologjike né dispozicion pér rrezikun nga
keqformimet e médha kongjenitale me pé€rdorimin e makrolideve, pérfshir¢ klaritromicinén gjaté
shtatzénisé, japin rezultate kontradiktore.

Prandaj, pérdorimi gjaté shtatzénisé nuk késhillohet pa i vlerésuar me kujdes benefitet krahas
rrezigeve.

Ushgimi me gji

Siguria e klaritromicinés pér pérdorim gjaté ushqyerjes me gji t€ foshnjave nuk éshté vértetuar.
Klaritromicina ekskretohet né quméshtin e gjirit t& njeriut né sasi té vogla. Eshté vlerésuar se njé
foshnjé q€ ushqgehet ekskluzivisht me gji do ta merrte rreth 1,7% t€ dozés s€ klaritromicinés té
pérshtatur sipas peshés sé nénés. Prandaj, nénat nuk duhet té ushqejné me gji gjaté trajtimit.
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Fertiliteti
Tek minjté, studimet e fertilitetit nuk kané treguar asnjé déshmi té efekteve t€ démshme (shih pjesén
5.3).

4.7 Efektet né zotésiné pér té vozitur dhe pérdorim té makinerive

Nuk ka té dhéna lidhur me efektet e klaritromicinés né zotésin€ pér t€ vozitur apo pérdorur makinerité.
Mundésia pér marramendje, vertigo, huti apo ¢orientim, qé mund t€ paragiten me marrjen e barit,
duhet t& merret n€ konsideraté para se pacientét t€ vozisin apo t€ pérdorin makinerité.

4.8 Efektet e padéshirueshme
a) Pérmbledhje e profilit té sigurisé

Reagimet mé té shpeshta dhe té zakonshme negative qé lidhen me terapiné me klaritromicing si pér t&
rriturit ashtu edhe pér popullatén pediatrike jané dhimbja abdominale, diarreja, nauzea, vjellja dhe
shtrembérimi i shijes. K&to reagime negative jané zakonisht t€ lehta pér kah intensiteti dhe jané
konsistente me profilin e njohur t€ sigurisé s€ antibiotikéve makrolid (shiko seksionin b t& seksionit
4.8).

Nuk kishte dallim té konsiderueshém né€ incidencén e kétyre reagimeve negative gastrointestinale gjaté
eksperimenteve klinike ndérmjet grupeve té pacientéve me ose pa infeksione miobakteriale para-
ekzistuese.

b) Pérmbledhje tabelare e reaksioneve negative

Tabela né vijim paraqet reagimet negative té raportuara né eksperimentet klinike dhe nga pérvoja pas
marketingut me tabletat klaritromicin€ me 1€shim t€ menjéhershém, granula pér suspension oral,
pluhur pér solucion pér injektim, tableta me 1€shim t€ prolonguar.

Reagimet g€ konsiderohen gé sé paku kané gjasé qé té lidhen me klaritromiciné€ jané paraqitur sipas

klasés sé sistemeve té organeve dhe shpeshtésisé duke pérdorur kategorizimin né€ vijim:

- Shumé e zakonshme (> 1/10),

- E zakonshme (> 1/100 deri < 1/10),

- E pazakonshme (> 1/1,000 deri < 1/100),

- E rrall€ (> 1/10,000 deri < 1/1,000),

- Shumé e rrallé (< 1/10,000),

- Nuk njihen (reagimet negative nga pérvoja pas marketingut nuk mund t€ vlerésohen nga té
dhénat né dispozicion).

Né secilin grupim té shpeshtésisé, reagimet negative jané paraqitur me renditje sipas ashpérsis€ né

rénie, at€heré kur ashpérsia ka mundur té matet.

E zakonshme E pazakonshme Nuk njihen
Infeksionet dhe candidiasis, gastroenterit!, infeksion 2, | kolit
infestimet infeksion vaginal pseudomembranoz,

erizipelé

Crregullimet e leukopenia, neutropenia®, agranulocitoza,
sistemit t€ gjakut dhe trombocitemia®, eozinofilia® trombocitopenia
atij limfatik
Crregullimet e hipersenzitiviteti reaksion anafilaktik,
sistemit t& angioedema
imunitetit*
Crregullimet né anoreksia, rénie e oreksit hipoglikemia®
metabolizém dhe
ushqyeshméri
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Crregullimet insomnia ankthi, nervozizém?, ¢rregullim psikotik,
psikiatrike gjendje hutie,
depersonalizim,
depresion, ¢orientim,
halucinacion, éndrra
jonormale
Crregullimet e disgeusia, marramendje, pérgjumje’, dridhje konvulzion, ageusia,
sistemit nervor kokédhimbje parosmia, anosmia,
paraestezia
Crregullimet e veshit vertigo, démtim i t& dégjuarit, tinit mungesé dégjimi
dhe labirintit
Crregullimet electrokardiogrami i prolonguar i QT- | torsades de pointes’,
kardiake sé, palpitacione takikardi
vertrikulare,
fibrilacion
ventrikulare’
Crregullimet hemorragji®
vaskulare
Crregullimet epistaksé!
respiratore, torakale
dhe mediastinale
Crregullimet diarre?, sémundja e refluksit gastroezofagal', pankreatit akut,
gastrointestinale vijellje, gastrit, proktalgji', stomatit, glosit, ¢ngjyrim i gjuhés,
dispepsi, fryrje abdominale®, kapsllék, tharje e ¢ngjyrim i dhémbéve
nauze, gojés, eruktacion, flatulencé
dhimbje
abdominale
Crregullimet analiza e kolestazé®, hepat?, rritje e alaniné démtim hepatik®,
hepatobiliare testit t& aminotransferazgs, rritje e aspartat verdhéz,
mélgisé aminotransferazgs, rritje e hepatocelulare
jonormal gama-glutamiltransferazés®
Crregullimet e skugje, prurit, urtikari, skugje, makulopapular® | reaksionet negative
lékurés dhe indit hiperhidrozg té rénda l€kurore
nénlékuror (SCAR) (p.sh.
pustuloza
ekzantematoze akute
e gjeneralizuar
(AGEP)),
sindroma Stevens-
Johnson #, nekroliza
toksike epidermale®,
skugje nga barérat
me eozinofili dhe
simptoma
sistematike
(DRESS), akne
Crregullimet e indit spazmat muskulore?, mialgjia' rabdomioliza' °,
muskulo-skeletor miopatia
dhe atij lidhés
Crregullimet renale démtim renal, nefrit
dhe urinare intersticial
Crregullime té malazé®, pireksi?, astenia, dhimbje
pérgjithshme dhe gjoksi®, té dridhura’, lodhje?
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gjendjet e vendit té
dhénies
Kérkimet rritja e fosfatazés alkaline né gjak?, rritja € INR-sé’,
rritja e dehidrogjenazés laktate né prolongim i kohés sé
gjak® protrombimit’,
ngjyra jonormale e
urinés

! ADR-té e raportuara vetém pér formulimin e tabletave me veprimté prolonguar

2 ADR-té e raportuara vetém pér formulimin me granula pér suspension oral

3 ADR-té e raportuara vetém pér forumimin e tabletave me veprim té menjéhershém
4.6.8.9 Shiko seksionin a)

5719 Shiko seksionin ¢)

¢) Pérshkrimi i reagimeve negative té pérzgjedhura

N¢ disa raporte t€ rabdomiolizés, klaritromicina ishte dhéné né t€ njéjtén kohé me statina, fibrate,
colchicine apo alopurinol (shiko seksionet 4.3 dhe 4.4).

Ka pasur raportime pas marketingut pér ndérveprime té barit dhe efekte né sistemin nervor gendror
(SNQ) (p.sh. pé€rgjumje apo huti) me pérdorimin e njékohshém té klaritromicinés dhe triazolamit.
Sugjerohet monitorimi i pacientéve pér rritje t€ efekteve farmakologjike né SNQ (shiko seksionin 4.5).

Ka pasur raportime t€ rralla té tabletave klaritromicin€ me 1€shim t€ prolonguar né jashtéqitje, shumé
nga t€ cilat jan€ paraqitur te pacientét me ¢rregullime gastrointestinale anatomike (duke pérfshiré¢
ileostominé apo kolostominé€) apo funksionale me kohé t& shkurtuar t€ kalimit GI. N& disa raportime,
mbetje té tabletés jané paraqitur né raste té diarres€. Rekomandohet qé pacientét tek té cilét paraqiten
mbetje té tabletés né€ jashtéqitje dhe nuk ndodhin pérmirésime né gjendjen e tyre, q€ t€ ndryshojné
formén e klaritromicin€s s€ marré (p.sh. supsension) apo t€ ndryshojné antibiotikun.

Popullata e veganté: reagimet negative te pacientét me imunitet té€ komprometuar (shiko seksionin e).
d) Popullata pediatrike

Eksperimentet klinike jané realizuar duke pérdorur klaritromicing suspension pér fémijé te fémijét nga
6 muaj deri né 12 vjec. Prandaj, fémijét n€n moshén 12 vjecare duhet té pérdorin klaritromicing
suspension pér fémijé. Nuk ka té dhéna t€ mjaftueshme pér t€ rekomanduar regjimin e dozimit pér
pérdorimin e klaritromicinés né€ formén IV te pacientét e moshés 18 vje¢ e mé pak.

Shpeshtésia, 11oji dhe serioziteti 1 reagimeve negative te fémijét priten t€ jené t€ njéjta sikur te t&
rriturit.

e) Grupet tjera té vecanta té popullatés

Pacientét me sistem imunitar té kompromentuar

Te pacientét me SIDA dhe t€ tjerét me sistem imunitar t&€ kompromentuar té trajtuar me doza mé té
larta té klaritromicinés pér periudha mé t€ gjat€ kohore pér infeksione mykobakteriale ka gené shpesh
e véshtiré té€ dallohen ngjarjet negative q€ ka gené€ e mundur se jané€ lidhur me dhénien e
klaritromicin€s nga shenjat e sémundjes sé Virusit t& Mungesés s€ Imunitetit te Njeriu (HIV) apo té
sémundjeve té njékohshme.

Te pacientét e rritur, reagimet negative t€ raportuara mé sé€ shpeshti nga pacientét e trajtuar me doza té
plota ditore prej 1000 mg dhe 2000 mg klaritromicing ishin: nauzea, vjellja, shtrembérimi i shijes,
dhimbja abdominale, diarreja, skuqja, fryrja, kokédhembja, kapslléku, ¢rregullimi né t€ dégjuar,
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ngritjet ¢ Serum Glutamik Oksaloacetik Transaminazés (SGOT) dhe Serum Glutamik Pyruvate
Transaminaz€s (SGPT). Ngjarje tjera shtes€ té paraqitura rrallé pérshinin dispnené, insomniné dhe
tharjen e gojés. Incidencat ishin t€ krahasueshme pér pacientét e trajtuar me 1000 mg dhe 2000 mg,
por ishin pérgjithésisht rreth 3 deri 4 heré mé t€ shpeshta pér pacientét q€ merrnin dozén e ploté ditore
prej 4000 mg klaritromicing.

Te kéta pacienté me imunitet t€ kompromentuar, vlerésimet e vlerave laboratorike jan€ béré duke
analizuar ato vlera jasht€ niveleve seriozisht jonormale (p.sh. kufiri ekstrem i larté apo i ulét) pér
testimin specifik. Mbi bazén e kétyre kritereve, rreth 2% deri 3% e pacientéve q€ merrnin 1000 mg
apo 2000 mg klaritromicin€ né€ dité kishin nivele jonormale t€ ngritura seriozisht t¢ SGOT-s€ dhe
SGPT-s€, dhe numér jonormal té ulét t& qelizave té bardha té gjakut dhe pllakézave t€ gjakut. Njé
pérqgindje mé e ulét e pacientéve né kéto grupe dozimi gjithashtu kishin nivele té ngritura té Nitrogjen
Uresé né Gjak. Pak mé shumé paragqitje t€ vlerave jonormale jané vérejtur pér pacientét g€ merrnin
4000 mg né dité, né€ té gjithé parametrat pérvec Qelizave té Bardha t€ Gjakut.

Raportimi i reagimeve negative té dyshuara

Raportimi i reagimeve negative pas autorizimit t€ produktit mjekésor éshté i rénd€sishém. Ai
mundéson monitorim t€ vazhdueshém t€ bilancit benefit/rrezik pér produktin mjekésor. Nga
profesionistét shéndetésoré kérkohet qé t€ raportojné ¢farédo reagimesh negative té dyshuara né
sistemin kombétar t€ raportimit.

4.9 Mbidozimi

Raportet tregojné qé nga gélltitja e sasive t&€ médha t&€ klaritromicin€s mund t€ pritet q€ t€ shkaktohen
simptoma gastrointestinale. Nj& pacient i cili kishte t€ kaluar me ¢rregullim bipolar kishte gélltitur teté
gram klaritromicin€ dhe tek ai ishin shfaqur gjendje e ndryshuar mendore, sjellje paranoidale,
hipokalemi dhe hipoksemi.

Reagimet negative me té cilat shogérohet mbidozimi duhet t€ trajtohen me eliminim t€ shpejté té barit
té paabsorbuar dhe me masa mbéshtetése. Ngjashém sikur me makrolidet tjera, nivelet e
klaritromicin€s né serum nuk pritet qé t€ ndikohen dukshém nga hemodializa apo dializa peritoneale.

NE rast t€ mbidozimit, klaritromicina IV (pluhur pér solucion pér injektim) duhet t& ndérpritet dhe
duhet té fillohen t€ gjitha masat tjera t& pérshtatshme mbéshtetése.

5.  VETITE FARMAKOLOGJIKE
5.1 Vetité farmakodinamike
Grupi farmakoterapeutik: anti-infestiv pér pérdorim sistematik, makrolid, kodi ATC: JO1FAO09.

Mekanizmi 1 veprimit

Klaritromicina éshté makrolid gjys€m-sintetik derivat i eritromicin€s. Makrolidet lidhen me pikén-P té
nén-njésis€ 508 ribozomale dhe inhibojné sintezén e proteinave. Kjo rezulton né pengim té
funksionimit normal t€ qelizés bakteriale. Pér shkak t€ strukturés shumé té ndryshme té ribozomeve
gelizore njerézore, ndalohet lidhja e makrolideve me kéto ribozome, q€ me siguri éshté shkaktari pér
toksicitet té ulét té makrolideve te njerézit. Kloramfenikoli dhe linkosamidet né€ disa baktere b&jné
konkurrencé pér lidhje me pikat-P, g€ rezulton n€ veprim antagonist.

Krahas klaritromiciné€s, edhe metaboliti i saj, 14-hidroksiklaritromicina, éshté gjithashtu efektive. Ai
éshté dy heré mé efektiv kundér Haemophilus influenzae sesa vet klaritromicina.
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Veprimi primar i makrolideve €shté bakteriostatik. Megjithaté, veprimi i tyre varet nga sasia e
makrolidit, numri i baktereve t€ pranishme dhe faza e ciklit jetésor t&€ baktereve kur fillohet dhénia e
antibiotikut. Klaritromicina, sikur makrolidet tjera, mundet gjithashtu t€ shfaq veprim baktericidal,
konkretisht né Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae dhe Moraxella catarrhalis.
Hulumtimet deri mé tani me makrolide tregojné qé€ indikatori mé i miré pér efikasitetin e makrolideve
&shté parashikimi i kohés kur pérgendrimi n€ serum i kétij antibiotiku éshté mbi MIC.

Efikasiteti antibakterial

Klaritromicina ushtron veprim bakteriostatik dhe baktericidal n€ njé numér t€ konsiderueshém
klinikisht t€ baktereve gram-pozitive dhe gram-negative, g€ mund té€ jené aerobe, anaerobe apo
anaerobe fakultative, bakteret tjera (mykoplazmat, ureaplazmat, klamydia, legionelle) dhe

mykobakteret jotipike.

Tabela 1: Bakteret e ndjeshme né klaritromiciné

Baktere aerobike,
gram-pozitive

Baktere aerobike,
gram-negative

Baktere anaerobike

Streptococcus pyogenes

Haemophilus influenzae

Baktere Gram-pozitive

Streptococcus pneumoniae

Moraxella catarrhalis

Eubacterium spp.

Methicillin-susceptible
Staphylococcus aureus

Legionella pneumophila

Clostridium perfringens

Streptococcus agalactiae

Neisseria gonorrhoeae

Peptococcus spp.

Streptococcus viridans Helicobacter pylori Peptostreptococcus spp.
Corynebacterium spp. Campylobacter jejuni Propionibacterium acnes
Listeria monocytogenes Bordetella pertussis

Bacillus spp.

Pasteurella multocida

Baktere Gram-negative

Bacteroides spp.

Bacteroides fragilis

Prevotella melaninogenica

Mikroorganizmat tjera

Chlamydia pneumoniae Mycobacterium avium complex

Chlamydia trachomatis Mycobacterium fortuitum

Mycoplasma pneumoniae Mycobacterium chelonae

Ureaplasma urealyticum Mycobacterium kansasii

Borrelia burgdorferi Mycobacterium xenopi

Toxoplasma gondii Mycobacterium leprae

Procedura e standardizuar (NCCLS) e bazuar né metodén e hollimit pérdoret pér pércaktimin e
ndjeshmérisé sé baktereve né klaritromicing. Bakteri €shté i ndjeshém né klaritromiciné nése MIC
éshté <2 ug/ml dhe rezistent nése MIC éshté > 8 ug/ml. Pér streptococci, duke pérfshiré
Streptococcus pneumoniae, kufiri pér ndjeshméri ésht€ MIC < 0,25 pg/ml dhe kufiri pér rezistencé
&shté MIC > 1,0 ug/ml. Haemophilus influenzae €shté e ndjeshme nése MIC éshté < 8 pug/ml dhe
rezistente nése MIC > 32 ug/ml.

NEé vitin 2004, Sistemi Evropian pér Mbikéqyrjen e Rezistencés Antimikrobiale (EARSS), né t€ cilin
marrin pjesé€ 28 shtete, publikoi té dhénat lidhur me rezistencén e sforcimeve invazive té
Streptococcus pneumoniae pér periudhén 1999-2002. Rezistenca e pérgjithshme e pneumococci né
peniciliné ishte 10%, né eritromiciné 17% dhe 6% e pneumococci ishin rezistent né€ penicilin€ dhe
eritromicing. Rezistenca né peniciling dhe eritromicing ishte mé e lart€ né vendet e Evropés Jugore,
posacérisht né Spanjé dhe Francé, ku ishte mé shumé se 25%.

5.2 Vetité farmakokinetike

Absorbimi
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Klaritromicina éshté e géndrueshme né praning e acidit gastrik. Biodiponueshméria €shté aférsisht
55% e dozés sé€ dhéné n€ ményré orale. Ushqimi mund té€ ngadalésojé absorbimin, por nuk ndikon
ndjeshém né biodisponueshméring e klaritromicinés. Rreth 20% e klaritromicinés metabolizohet
shpejté né 14-hidroksiklaritromicing, e cila ka efekt t€ ngjashém biologjik me klaritromicinén. Te
vullnetarét e shéndoshé, ajo arrin pérqendrime né serum qé jané né€ proporcion me madhésiné e dozave
orale. Ajo arrin pérgendrimet maksimale n€ serum né mé pak se 3 oré. Pas marrjes s€ dozés s€ vetme
orale prej 250 mg klaritromicing, pérqendrimet mesatare jané nga 0,62 pug/ml né 0,84 ug/ml; pas
marrjes s€ doz€s sé vetme prej 500 mg klaritromicing, ato jané€ prej 1,77 pg/ml n€ 1,89 pg/ml.
Pérgendrimet pérkatése t€ metabolitit 14-hidroksi jan€ nga 0,4 pg/ml né 0,7 pg/ml pas dozés prej

250 mg dhe nga 0,67 pg/ml né 0,8 pug/ml pas doz€s prej S00 mg. Vlerat e hapésirés nén lakoren e
pérgendrimit - koh&€s (AUC x koha) jan€ 4 ug/ml x h pas doz€s prej 250 mg dhe 11 pg/ml x h pas
dozés prej 500 mg.

Pérgendrimet né gjendje t€ gé€ndrueshme arrihen pas doz€s s€ pesté prej 250 mg klaritromicing dy heré
né dité; pérgendrimi maksimal i klaritromicinés éshté 1 pg/ml dhe i 14-hidroksiklaritromicinés 0,6
pg/ml.

Te fémijét q€ marrin klaritromicing né formé t€ suspensionit oral, d.m.th. 7,5 mg/kg té peshés trupore
¢do 12 oré€, pérgendrimet maksimale né gjendje t€ qéndrueshme jan€ nga 3 pg/ml né€ 7 pg/ml dhe
pérgendrimet pérkatése t€ metabolitit 14-hidroksi nga 1 pg/ml n€ 2 pg/ml.

Shpérndarja

Makrolidet kané shkall€ t€ ulét té jonizimit dhe jané té tretshme né€ yndyra, gjé qé mundéson penetrim
té€ miré né€ léngjet dhe indet trupore. Né pérgjithési, pérqendrimet té cilat klaritromicina i arrin n€ inde
jané rreth 10 her€ sa ato n€ serum. Pérgendrime t€ larta gjenden n€ mushkéri (8,8 mg/kg), bajame

(1,6 mg/kg), membrané mukozale nazale, l€kuré, pé€shtymé, geliza alveolare, g€lbazé dhe né veshin e
mesém. VEllimi i shpérndarjes s€ klaritromicinés né€ vullnetaré t€ shéndetshém pas doz€s sé vetme prej
250 mg apo 500 mg €sht€ 226 deri 266 1 apo 2,5 I/kg. VEllimi i shpérndarjes s€ 14-
hidroksiklaritromicin€s €shté 304 deri 309 1. Lidhja e klaritromicinés me proteinat ¢ serumit €shté e
ulét dhe e kthyeshme.

Biotransformimi dhe eliminimi

Klaritromicina metabolizohet né mélgi. Jané gjetur s€ paku 7 metabolité. Mé i réndésishme &shté 14-
hidroksiklaritromicina. Klaritromicina ekskretohet n€ urin€ si metabolit apo e pandryshuar dhe n€ njé
pérqindje mé t€ vogél né jashtéqitje (4%). Rreth 20% nga doza 250 mg dhe 30% nga doza 500 mg
ekskretohet e pandryshuar n€ uriné. 10 deri 15% e dozés ekskretohet né uriné si
14-hidroksiklaritromicing.

Gjysmé-jeta e klaritromicinés né dozén prej 250 mg/12 oré €shté 3 deri 4 or€, ndérsa né€ dozé prej
500 mg/12 oré, 5 deri 7 oré.

Ndikimi i moshés dhe sémundjes n€ farmakokinetiké

Fémijét dhe foshnjat: Bazuar né€ studime, farmakokinetika e klaritromicinés te fémijét né dozé prej

7,5 mg/kg té peshés trupore dy heré né dité jané té ngjashme me farmakokinetikén te té rriturit.

Té moshuarit: Rezultatet tregojné q€ nuk jané t&€ nevojshme rregullimet e dozés te pacientét e moshuar
pérveg nése kané funksion renal t€ démtuar réndé.

Ndikimi i sémundjes né farmakokinetiké: Pas dozés orale prej 200 mg klaritromicing, jané vérejtur
rritje né pérgendrimet maksimale dhe AUC dhe rénie né eliminimin e klaritromicinés te pacientét me
démtim t€ réndé renal krahasuar me vullnetaré té shéndetshém. Te pacientét me démtim t€ rénd€ renal,
eliminimi i pérgjithshém i klaritromicinés kishte réné nga 26,5% né 3,3% krahasuar me t€ rriturit e
shéndetshém. Kéto rezultate tregojné qé Eshté e domosdoshme té zvogélohet doza apo t& zgjatet
intervali i dozimit te pacientét me démtim t€ réndé renal.

Pérgendrimet n€ gjendje t€ gé€ndrueshme t€ klaritromicings te pacientét me ¢rregullim hepatik nuk
dallojné nga pérgendrimet te subjektet ¢ shéndoshé, ndérsa pérgendrimet e metabolitit 14-hidroksi jané
mé té uléta.
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5.3 Té dhénat para klinike té sigurisé

Efektet né studimet jo-klinike jané vérejtur vetém né ekspozime g€ konsiderohen qé tejkalojné
mjaftueshém maksimumin e ekspozimit njerézor, qé tregojné relevancé t€ vogél pér pérdorim klinik.
Studimet kané treguar toksicitet #¢ u/ét akut t€ klaritromicin€s né kafshét laboratorike. LDso ishte nga
1,5 g/kg deri > 5 g/kg pas dhénies orale dhe nga 0,7 g/kg deri > 5,0 g/kg pas dhénies parenterale.
Dhénia e pérséritur e dozave shumé té€ médha (dy deri teté her€ maksimumi i doz€s pér njeréz) ka
treguar q€ klaritromicina ka efekte hepatotoksike dhe nefrotoksike dhe efekte t€ démshme né traktin
gastrointestinal. Pas t€rheqjes s€ barit, vlerat e ndryshuara té analizave té funksionit t€ mél¢isé jané
kthyer né vlera normale.

Fertiliteti, reproduktivieti dhe teratogjeniteti

Studimet e kryera tek minjté me doza nga goja deri né 500 mg/kg/dit€ (doza mé e larté e lidhur me
toksicitetin renal t€ hapur) nuk kan€ demonstruar asnj€ prové pér efekte negative t€ lidhura me
klaritromicinén né fertilitetin mashkullor. Kjo dozg korrespondon me njé doz€ ekuivalente pér njerézit
(HED) prej afro 5 heré mé t&€ madhe se doza maksimale e rekomanduar pér njerézit (MRHD) né bazg
prej njé mg/m2 pér njé person qé i ka 60 kg.

Studimet e fertilitetit dhe reproduktivitetit tek minjt€ femra kané déshmuar se njé€ dozé ditore prej 150
mg/kg/dité (doza mé e larté e testuar) nuk ka shkaktuar asnjé efekt negativ né ciklin e estrusit,
fertilitetin, lindjen dhe numrin dhe qéndrueshmériné e pasardhésve. Studimet e teratogjenitetit oral tek
minjté (Wistar dhe Spraque-Dawley), lepujt (Zelandés e Re e Bardh€) dhe majmunét cinomolgé nuk
kang arritur t&€ demonstrojné€ ndonjé teratogjenitet nga klaritromicina n€ dozat mé té larta té testuara
deri né 1.5, 2.4 dhe 1.5 heré mé t€ médha se MRHD2 né bazé prej njé mg/m?2 tek speciet pérkatése.
Megjithaté, njé studim i ngjashém tek minjté€ Sprague-Dawley ka déshmuar incidencé té ulét (6%) té
anomalive kardiovaskulare, t€ cilat dukej se jané paraqitur cpér shkak té shprehjes spontane t&
ndryshimeve gjenetike. Dy studime tek minjt€ kané shfaqur incidencé t€ ndryshueshme (3-30%) té
qgiellzés n€ ~ 5 heré mé shumé se MRHD né njé mg/m2 pér njé individ qé i ka 60 kg. Humbje
embrionale &shté vérejtur tek majmunét, por vetém né€ nivele t&€ dozave qé kané€ gené qartazi toksike
pér nénat.

6. VECORITE FARMACEUTIKE
6.1 Lista e ekscipientéve

Film tableta té€ mbéshtjellura prej 250 mg dhe 500 mg
- Bérthama e tabletés:

amidon misri

celulozg mikrokristaline (E460)

silikat koloidal anhidroz (E551)

amidon i paraxhelatinizuar

kalium polakrilin

talk (E553b)

stearat magnezi (E470b)

- Film mbéshtjellési:

hipromelozé (E464)

talk (E553b)

oksid hekuri i verdhé (E172)

dioksid titani (E171)

propilen glikol (E1520)

Granulat pér suspension oral prej 125 mg/5 ml
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karbomer

povidon (E1201)
hipromellozg ftalat

talk (E553b)

vaj virgjin kastori

rréshiré ksantan (E415)
shije e bananes (saharozé)
acid citrik (E330)

sorbat kaliumi (E202)
silikat koloidal anhidroz (E551)
dioksid titani (E171)
saharozé

6.2 Papérshtatshmérité
Nuk aplikohet.
6.3 Afatii géndrueshmériné né raft

Film tabletat témbéshtjellura: 5 vite
Granulat pér suspension oral: 2 vite

Afati 1 géndrueshmérisé pas pérgatitjes sé suspensionit oral
Suspensioni i pérgatitur mund t€ pérdoret pér 14 dité nése ruhet né temperaturé nén 25°C dhe i
mbrojtur nga drita.

6.4 Masat e vecanta pér ruajtje

Film tabletat t€ mbéshtjellura
Ruajeni n€ paketim origjinal t€ mbrojtur nga lagéshtia.
Pér kété produkt mjekésor nuk kérkohet ndonjé kusht i vecant€ pér temperaturé.

Granulat pér suspension oral
T& ruhet né temperaturé deri né€ 30°C.
Pér kushte té ruajtjes s€ produktit mjekésor t& pérgatitur, shiko seksionin 6.3.

6.5 Natyra dhe pérmbajtja e shishes

Blister (foli Alu, foli PVC/PVDC): 14 film tabletat t€ mbéshtjellura me nga 250 mg (2 blistera me nga
7 tableta), né kuti.
Blister (foli Alu, foli PVC/PVDC): 14 film tabletat t€ mbéshtjellura me nga 500 mg (2 blistera me nga
7 tableta), né kuti.

Shishe (xham me ngjyré kafe né t€ verdhé e klasés hidrolitike III sipas Ph. Eur.), kapak PE, shiringé
orale me cilindér nga PE dhe kapak nga PE, ndérsa plunzher nga PS (me shkall€ nga 1 ml deri 5 ml né
ngritje shkallésh me 0,2 dhe 1,25 ml): 25 g granula pér pérgatitje t& pérzierjes prej 60 ml t&
suspensionit oral prej 125 mg/5 ml, né kuti.

6.6 Masat e vecanta pér hedhje
Nuk ka kérkesa t€ vecanta pér hedhje.

Cilido produkt i papérdorur apo mbeturiné e produktit duhet t&€ hidhet né pajtueshméri me kérkesat
vendore.
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7. BARTESI I AUTORIZIMIT PER MARKETING

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarje§ka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slloveni

8. NUMRI-AT I AUTORIZIMIT PER MARKETING

Film tabletat t€ mbéshtjellura
250 mg film tabletat t&€ mbéshtjellura: PMA 019/16/11/2016
500 mg film tabletat t& mbé&shtjellura: PMA 020/16/11/2016

Granula pér suspension oral
125 mg/5 ml granula pér suspension oral: PMA 021/16/11/2016

9. DATA E AUTORIZIMIT TE PARE/VAZHDIMI I AUTORIZIMIT

Data e autorizimit t€ paré:

- 250 mg film tabletat t&€ mbéshtjellura: 04/12/2008

- 500 mg film tabletat t& mbéshtjellura: 04/12/2008

- 125 mg/5 ml granula pér suspension oral: 04/12/2008

Data e ripértéritjes sé fundit:

- 250 mg film tabletat t&€ mbéshtjellura: 16/11/2016

- 500 mg film tabletat t& mbéshtjellura: 16/11/2016

- 125 mg/5 ml granula pér suspension oral: 16/11/2016
10. DATA E RISHIKIMIT TE TEKSTIT

Dhjetor, 2022
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